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RICERCHE BATTERIOLOGICHE 

SULLA PNEUMONITE CRUPOSA 


PEL 


Dott. VINCENZO PATELLA 

Libero, docente di Clinica Medica Propedeutica 


Nelle ricerche da me fatte durante quest'anno in alcuno degli ammaliati 
di pneumonite, degenti nella Clinica Medica e nello Spedale di S. Spirito in 
Roma, primo obbiettivo propostomi fu quello di indagare la natura dell’agente 
pneurnonitogeno. In secondo luogo mi prefissi di studiare questo nell’intero 
periodo evolutivo della pneumonite coll’intento di arrivare a conoscere quali 
vicende subisca il predetto agente nel focolaio infiammatorio che venne a 
provocare nel polmone. 

Considerando la natura clinica della pneumonite genuina, tipica, e prescin¬ 
dendo qui dagli ectipi tanto numerosi in questa forma morbosa, la cui ragione 
d’essere sarà uno degli ardui problemi che risolveranno futuri studi, diretti 
ad indagare finfluenza delle modalità varie della primitiva virulenza delfa- 
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gente pneurnonitogeno e delle preesistenti condizioni individuali dei singoli 
. pazienti, mi formulai la seguente domanda : 

Non può darsi che nell’epatizzato parenchima polmoriale intervenga qualche 
speciale fatto, forse inerente alla biologia del pneumococco, il quale nei casi 
tipici ne sospende rapidamente ogni attività, facendoci assistere alla pronta 
cessazione della febbre e degli altri fenomeni che costituiscono il quadro ge¬ 
nerale della pneumonite? 

Avendo già esposti in succinto 1 i risultati di molte delle ricerche da me 
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compiute a tutto febbraio, non mi resta ora che di renderle di pubblica ra¬ 
gione con qualche dettaglio, aggiungendo qui quelle che ebbi agio di compire 
successivamente. 


Osservazione I. — A. T., di anni 21, entra nella Sala Lancisi il 17 dicembre 1888 con segni 
di pneumonite (lobo inferiore) sinistra. Dal 17 al 24 il paziente ebbe alta febbre. Colla siringa 
Tursini praticai nel T. tre infissioni lungo l’ascellare posteriore, piantando l’ago alquanto pro¬ 
fondamente per 8-4 cin., sempre nell’ identico luogo. 1 2 Nel 27 dicembre, essendo apiretico il pa¬ 
ziente da due di, persistevano ancora dei fenomeni del focolaio pneumonico in via di risoluzione. 

l a infissione (22 dicembre). Nel residub del materiale (sanguinolento), estratto dal polmone col 
succhiamento, rimasto, dopo le infissioni nei terreni nutritizi,‘2 si constata 3 4 qualche diplococco 
lanceolato capsulato: non si rinviene qualsiasi microrganismo di altra specie. 

, Sviluppo rigoglioso di colonie di diplococco nel gelosio lasciato per piu ore nel termostato 
a 38°: - sterilità assoluta della gelatina 4 rimasta per più e più giorni alla temperatura della 
stanza (14-16°). 
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2* infissione (25 dicembre). Reperto positivo di diplococchi Frànkel nel materiale estratto dal 
polmone. Sterilità del gelosio e della gelatina. 

3 a infissione (27 dicembre). Risultati uguali a quelli della seconda. 

Fatta una seminagione in brodo di diplococchi ottenuti dalla l a infissione (II generazione) e 
lasciato il liquido 10 ore in stufa a 38°, si ebbe un materiale che, iniettato sotto la cute nelle 
proporzioni di 1 cc. in un coniglio, ne produsse la morte in circa 36 ore colle note caratteri¬ 
stiche della setticoemia salivare. 
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Nel materiale estratto dal polmone nella 3 a infissione, soltanto dopo accurato esame mi 
venne dato di ritrovare qualche diplococco di Frànkel. 


1 Per meglio asportare qualche po’ di materiale dal polmone epatizzalo mi servii 
sempre di un ago cannula piuttosto grosso, avendo cura in ogni infìssione di piantarlo 
due 0 tre volle nel focolaio pneumonico all’atto di ritirare la siringa. È inutile che qui 
affermi come prima di pralicare tali infissioni attuassi la più scrupolosa asepsi della 
cute. Gji innesti nei terreni nutritizi del materiale estratto dal polmone venivano da 
me fatti presso il letto dei pazienti: appena compiutili, mi portavo nel laboratorio del 
prof. Celli per le ulteriori osservazioni e ricerche. 

2 In ogni infìssione facevo l’innesto in uno 0 due tubi di gelatìna e di gelosio (ge¬ 

latina addizionata di agar-agar). Quest’ultimo rappresenta un ottimo materiale nutriti¬ 
zio per il pneumococco di Frànkel, avendosene uno sviluppo evidente dopo dodici a se¬ 
dici ore di permanenza nella stufa a 38°. . . 

3 I risultati delle mie osservazioni e ricerche vennero controllati dal prof. Celli, e 
talora dal dott. Di Mattei, assistente nell’ Istituto. 
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4 Le gelatine e le colture (Esmarch-l’etri) da esse ottenute venivano tenute in os¬ 
servazione per più e più settimane : solo dopo un si lungo lasso di tempo, se restavano 
sterili, venivano distrutte. 
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Per la ricerca batterioscopica del materiale estratto dal polmone, dopo fatte le in¬ 
fissioni in gelosio e gelatina, con le debite cautele spezzavo la siringa e così potevo 
esaminare quanto restava nel suo cui di sacco,, là dove si impiantava Pago tubulare. 


OSSERVAZIONE IL — M. G., di anni 50, bracciante, entra nella sezione del profi Rossoni 
.il 19 dicembre 1888 con segni di pneumonite del lobo inferiore di destra. 

La febbre, che fu assai elevata nei primi giorni, si ridusse alquanto al 28 : la temperatura 
divenne normale al 2 gennaio 1889.. 

Al 7 gennaio, persistendo sul dominio di detto lobo, ipofonesi, soffio bronchiale e scarsi ran¬ 
toli sottocrepitanti, praticai una infissione sul centro del focolaio. 

l a infissione. Nel poco sangue estratto si constata, dopo ripetuti esami, qualche raro diplo¬ 
cocco Frànkel: l’indagine la più attenta non fa rilevare in essi qualsiasi alterazione morfolo¬ 
gica. Il gelosio (88°) e la gelatina (10°-14°) rimasero del tutto sterili. 

Nello sputo muco-purulento, oltre a molti altri microrganismi, si constatano diplococchi lan¬ 
ceolati capsula ti. L’inoculazione sottocutanea di questo sputo (1 cc. stemprato in 5 cc. di acqua 
sterilizzata) in un giovine coniglio non diede che modici fatti locali (induramento). 

2 a infissione (13 gennaio). Persistono immutati i segni fisici. Nel materiale sanguinolento 
estratto dal polmone non mi riusci d' constatare pneumococchi Frankel. Sterilità assoluta del 
gelosio e gelatina. Successivamente i fatti locali si modificarono alquanto ed il paziente abban¬ 
donò lo spedale il 22 gennaio, presentando lieve ipofonesi sul dominio del lobo affetto, murmure 
vescicolare intenso e rantoli sottocrepitanti. 

Osservazione III. — G. V., di anni 54, entra l’S gennaio nella Sala Lancisi con pneumo¬ 
nite lobare (inferiore) sinistra. Nei giorni 8, 9, 10, la febbre fu continua col massimo di 39°,5 
e col minimo di 38°,2 : al 9 il paziente divenne itterico. 

l a infissione (9 gennaio). Qualche raro diplococco capsulato-lanceolato nel materiale (sangui¬ 
nolento) estratto dal polmone. Il gelosio (38») dopo 20 ore presenta sviluppo di colonie di diplo¬ 
cocco di Frankel, non capsulato. Fattane una seminagione in brodo, che venne lasciato in stufa (38°) 
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12 ore, con 1 cc. di questo ebbi la morte (iniezione sottocutanea) di un coniglio in circa 40 ore 
per setticoemia salivare. La gelatina rimase del tutto sterile. 

2 a infissione (12 gennaio). Reperto positivo di diplococchi lanceolati capsulati (assai scarsi) nel 
materiale estratto dal polmone. Gelosio e gelatina del tutto sterili. In tale giorno si constatava 
nel dominio del lobo inferiore sinistro suono timpanico (alto), respirazione soffiante, rantoli sot¬ 
tocrepitanti diffusi: il malato da due di era completamente apiretico. 

3 a infissione (16 gennaio). Risultati uguali a quelli della seconda, ad eccezione che l’esame attento 
del poco materiale tolto dal polmone non permetteva di affermare sicuramente la presenza in esso 
di pneumococchi Frankel. Lo scarso sputo (muco-purulento) eliminato dal paziente conteneva di¬ 
plococchi capsulati lanceolati : dalla sua inoculazione in un coniglio non si ebbe fenomeno alcuno. 

Il 25 gennaio il paziente, del tutto guarito, abbandonava lo spedale. 

OSSERVAZIONE IV. — S. B., di anni 18, degente da qualche tempo nella sezione del profes¬ 
sore Rossoni per insufficienza della mitrale in seguito a poliartrite, viene colto il 7 gennaio da 
brivido intenso e dolore al costato di sinistra. In breve si constatano i segni di una pneumonite 
totale del lobo inferiore sinistro. 

l a infissione (10 gennaio). Reperto evidente di diplococchi lanceolati capsulati nel materiale 
(sanguinolento) estratto dal polmone. 

La infissione in gelosio (38°) diede luogo a rapido sviluppo di colonie di pneumococchi Frankel. 
Una diluzione di queste in acqua sterilizzata (5 cm. c.), iniettata sotto la cute di un coniglio, ne 
provocò la morte in circa 36 ore per setticoemia salivare. La infissione in gelatina 1 rimase del 
tutto sterile. 


1 Le infissionì in gelatina, dalle quali in taluni casi facevo delle colture arrotolate 



2 a infissione (13 gennaio). Risultati del tutto identici a quelli della prima. 

Il paziente si trovava in uno stato assai grave : Pepatizzazione occupava la totali# del lobo 
inferiore : la febbre si manteneva alta con lievi oscillazioni. Al 15 gennaio la febbre si ridusse 
alquanto; al 18 alle 12 meridiane il paziente ebbe 36,5, alle 3 pom. 38,2, indi stette sempre 
sotto 37,4. In tal giorno persisteva l’ottusità, il soffio bronchiale e su tutto il deminio del lato 
affetto si udivano rantoli sottocrepitanti: l’escreato da rugginoso si era fatto muco-purulento. 

3 a infissione (15 gennaio). Reperto positivo, sebbene assai scarso, di pneumococchi Frankel 
nel materiale estratto dal polmone 1 - sterilità del gelosio e gelatina. 

4 a infissione ( 17 gennaio). Risultati identici a quelli della terza. Un cc. di escreato, muco-pu¬ 
rulento, stemprato in 5 cc. di acqua sterilizzata, iniettato sotto la cute di un coniglio, non pro¬ 
dusse che un lieve e fugace induramento locale. In detto sputo si constatavano, oltre ad altri 
microrganismi, abbastanza numerosi diplococchi capsulati lanceolati. 

Mentre i fenomeni relativi al lobo inferiore sinistro andavano del tutto scomparendo, verso 
il 28 gennaio la febbre si riaccese. Il 30, essendo un po’ oscura la semeiologia polmonale, nel 
mentre molti fenomeni facevano ammettere a sinistra una raccolta pleurica purulenta saccata, si 
fece una puntura esploratoria sopra il dominio del lobo inferiore sinistro e non si ebbe uscita 
di pus. Sul dominio di detto lobo con suono di percussione quasi normale si percepiva normale 
il fremito e respirazione alquanto aspra. 

5» infissione. Infissa la cannula della siringa Tursini nella parte più alta del cavo ascellare 
(3° spazio) si estrasse del pus. L’esame batterioscopico di qu sto fece vedere una ricca quantità 
di diplococchi capsulati lanceolati, molti dei quali raccolti a catene di 6-8 coppie. 

Le infissioni in gelosio svilupparono rigogliosamente colonie di diplococchi, una diluzione 
delle quali in acqua sterile fece perire un coniglio in circa 60 ore per setticoemia salivare. Le 
infissioni in gelatina (colture arrotolate, piatte in capsule Petri) rimasero del tutto sterili. 

Il paziente continuando ad avere modica febbre (sotto 39°) presentavasi in uno stato di rela¬ 
tivo benessere. Passato il 3 febbraio nel riparto chirurgico, fatta la spaccatura del 4° spazio 
intercostàle nella ascella, si constatò trattarsi di circoscritta, saccata raccolta purulenta. 

La guarigione procedette assai rapida. . 

Osservazione V. — J. A., di anni 48, entra il 21 dicembre 1888 nella Sala Lancisi con 
pneumonite lobare destra in 5 a giornata. La febbre si mantenne alta sino al 25. Il 2 gennaio 
cessò la febbre, mentre i fenomeni della epatizzazione durarono a lungo L’escreato emesso il 
giorno 3 era abbastanza ricco di diplococchi capsulati lanceolati : inoculato in una cavietta nella 
quantità di oltre 1 cc., non produsse fenomeno alcuno. 

l a infissione (10 gennaio). Nel materiale (assai scarso, senza sangue) estratto dal polmone non 
mi riuscì dj constatare pneumococchi. Sterilità del gelosio. 

A) 17 gennaio i fenomeni polmonali, continuando il paziente a d essere apiretico, perduravano 
sempre : il soffio bronchiale era meno intenso e si percepiva qualche rantolo sottocrepitante., 

2 infissione (16 gennaio). Nel materiale (sanguinolento) estratto dal polmone si constata qual¬ 
che pneumococco di Frankel. I preparati ottenuti vennero esaminati attentamente dal prof. Celli 
allo scopo di indagare se i diplococchi presentassero speciali alterajsipni morfologiche. Nulla 41 

od in capsule del Petri, venivano lasciate alla temperatura della stanza (12°-14°) più e 
più settimane e soltanto dopo si lungo lasso di tempo, constatata la loro sterilità, distrutta. 

1 Come dissi altra volta, praticavo in ogni caso le infissioni sempre nell’identico 
luogo, piantando l’ago ogni volta ad eguale profondità per colpire la stessa zona di tes¬ 
suto malato. 
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molto notevole venne dato di rilevare. Si riscontrò che qualche pneumococco non era distinta- 
mente capsulato e che in qualche coppia un cocco lancettiforme era un po’ più piccolo dell’altro 
e con capsula più serrata. Il gelosio rimase del tutto sterile. 

OSSERVAZIONE VI. — C. A., di anni 13, entra nella Sala Lancisi il 27 dicembre 1888 con 
pneumonite totale destra. Il 4 gennaio (10 a giornata) il paziente fu apiretico, il 6 febbricitò col 
massimo di 38°,5 e nei di successivi la temperatura sua oscillò tra 37°,6-38°,9. 

Lo stato generale del paziente era abbastanza buono : aveva modico sudore durante le re¬ 
missioni della febbre. Al 14 gennaio segni evidenti di raccolta endopleurica a destra, la cui na¬ 
tura purulenta era facilmente ammissibile. 

l a infissione (14 gennaio). Nel pus estratto si constatano numerosi diplococchi capsulati lan¬ 
ceolati. Un cc. di tale pus,-diluito in 5 cc. di acqua, inoculato sotto la cute, fece perire in circa 
30 ore un coniglio per setticoemia salivare. 

L’infissione in gelosio diede luogo a rigoglioso sviluppo di colonie di pneumococco di Fran- 
kel.. Le colture in gelatina (arrotolate - in capsule Petri) rimasero del tutto sterili. 

Il 22 il paziente passò nella sezione chirurgica. Vuotata la raccolta pleurica, la guarigione 
procedette assai rapida. 

Osservazione VII. — N. F., di anni 26, scalpellino, entra il 1° febbraio 1889 nella Sala 
Lancisi con pneumonite lobare destra iniziatasi il 27 gennaio 1888. 

l a infissione (2 febbraio - 6 a giornata). Nel materiale estratto dal polmone reperto positivo 
di diplococchi capsulati lanceolati. L’infissione in gelosio sviluppò rigogliose colonie, una cui di¬ 
luzione in acqua sterilizzata, iniettata sotto la cute, fece perire in 36 ore una cavietta per set¬ 
ticoemia salivare 

Il paziente ebbe febbre alta sino al 5 febbraio : la temperatura si ridusse normale il 6. In tale 
giorno persistevano rantoli sottocrepitanti in tutta l’altezza del torace destro, posteriormente, e 
respiro leggermente bronchiale. 

2 a infissione’ { 6 febbraio). Nel materiale sanguinolento (assai scarso) estratto dal polmone hon 
mi riuscì di vedere diplococchi Frankel. Rimasero sterili il gelosio e la gelatina. Lo sputo eli¬ 
minato dal paziente, assai scarso e muco purulento, conteneva diplococchi capsulati lanceolati. 
Inoculato sotto la cute, oltre 1 cc. in 6 di acqua, in una cavietta non diede fenomeno alcuno. 

OSSERVAZIONE Vili. — I. B., di anni 66* entra il 13 febbraio 1889 nella Sala Lancisi. Verso 
la fine di gennaio presentò fenomeni di una grave pneumonite con alta febbre. Il 7 febbraio* 
essendo del tutto apiretico da più giorni, il B. presentava ottusità in tutto il dominio del lobo 
inferiore del polmone di sinistra* fremito tattile assai aumentato, soffio bronchiale intenso e scarsi 
rantoli sottòcrepitanti, manifesti sotto i colpi di tosse L’escreato era scàrso é muco-purulento. 

1“ infissione (17 febbraio 1889). Nel materiale (sanguinolento) testratto dal polmone, reperto 
positivo di pneumococehi Frankel : nessun altro microrganismo mi venne dato di constatare. Ste¬ 
rilità del gelosio e gelatina. 

2 a infissione (24 febbraio). Persistevano tutti i sopradetti fenomeni fisici. Risultati eguali a 
quelli della prima. Nello stearso escreato, unitamente ad altri mieVorganismi, riscontraci diplo¬ 
cocchi capsulati lanceolati. Due cc. di tale escreato, diluiti con 4 cc. di acqua, inoculati in una 
cavia di media grandezza* provocarono soltanto un induramento locale che scomparve in 6 a 
7 giorni. Tenuta in osservazione tale cavia sino al 10 marzo, dubitando che forse, causa la sua 
grandezza, non fosse più suscettibile della infezione generale da pneumococco, l’inoculai in detto 
dì con ! cc. di sputo croceo di Un pneuhionico in 3 a giornata. L’animale venne a soccombere 
per setticoemia salivare in capo a circa 38 ore. 
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r fenomeni nel paziente subirono in seguito leggiera modificazione : esso abbandonò lo spedale, 
presentando fatti di notevole raggrinzamento del lobo inferiore del polmone di sinistra. 
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OSSERVAZIONE IX. — T. R., di anni 53, entra nella sezione del prof. Rossoni 1’ 8 marzo con 
fenomeni di pneumonite lobare destra insorti il 5 mar^o. La febbre si mantenne continua sino 
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al 12, oscillando fra 41,5 e 38,7 : dal 14 in poi il paziente fu sempre apiretico. 

l a infissione (10 marzo). Reperto positivo di pneumococchi Frànkel nel materiale estratto dal 
polmone. Nel gelosio sviluppo rigoglioso di colonie di diplococchi lanceolati. Fattane una dilu¬ 
zione in acqua sterilizzata ed iniettata in un coniglio alquanto grosso, se ne ebbe la morte in 
circa 34 ore per setticoemia salivare. La gelatina (colture arrotolate) rimase del tutto sterile. Il 
15 marzo si constatava nel paziente alla base del torace destro, posteriormente, ipofonesi, fre¬ 
mito vibratorio tattile aumentato, soffio bronchiale e qualche raro rantolo sòttocrepitante 

2 a infissione (15 marzo). Reperto positivo, assai scarso, di pneumococchi nei materiale sangui¬ 
nolento estratto dal polmone. L’inoculazione di 3 goccie di tale materiale, diluito con acqua 
sterilizzata, sotto la cute di un topolino bianco non produsse fenomeno alcuno. 

Il gelosio e la gelatina rimasero del tutto sterili. L’escreato catarrale viscido, che conteneva 
dei diplococchi lanceolati capsulati, diluito con acqua ed inoculato in un giovane coniglio non 
produsse che miti fenomeni di risentimento locale. Esaminati i coaguli di sangue tolti dal gelo¬ 
sio e gelatina, mi riusci di riscontrare in essi qualche diplococco capsula#) lanceolato 

OSSERVAZIONE X. — F. T., di 42 anni, entra nella sezione Baglivi il 2 novembre 1888 per 
infezione tifoide, i cui primi fenomeni si manifestarono verso il 15-17 ottobre. Trovandosi in 
sala, da più tempo apiretico, fu colto nel 21 dicembre da frebbre alta ed in breve presentò a 
destra inferiormente i fenomeni di una pneumonite lobare. La febbre rimise al 4 gennaio, ma 
non cessò affatto, essendosi protratta, con comportamento vario, sino al 23 gennaio. I fenomeni 
polmonari accennavano ad una epatizzazione floscia ed il paziente mostravasi in preda a feno¬ 
meni di grave collapso. 

l a infissione (28 dicembre). Nel materiale (sanguinolento) estratto dal polmone si notano di¬ 
plococchi lanceolati, capsulati e cocchi isolati non capsulati. 

Le colture disseminate in gelosio (capsule Petri) a 38° svilupparono due specie di colonie : 
alcune piccole trasparenti del diplococco di Frànkel e colonie più grandi che in seguito si rico¬ 
nobbero di stafilicocco piogeno aureo. Le colture in gelatina (a 15°) (arrotolate) svilupparono 
una sola specie di colonie che in capo a 7-9 giorni si riconobbero colle caratteristiche del pre¬ 
detto stafilococco. La natura piogenica di queste colonie venne dimostrata su due cavie ed un 
coniglio, usando tanto il materiale tolto dalle colture in gelosio, come dalle colture arrotolate. 
L’ascesso si produsse abbastanza rapidamente e nell’,esame del suo contenuto si riconobbe sol¬ 
tanto 1’esistenza del predetto stafilococco e questo solo si ottenne colle colture in gelatina che - 
da esso si ottenne. Le colonie di pnoumococco fecero perire in circa 36 ore un piccolo coniglio. 

I fenomeni presentati dal paziente nei dì successivi erano alquanto dubbi, nulla però lasciava- 
sospettare l’ascesso polmonale ; l’esame dello sputo riusciva negativo in relazione al reperto di 
fibre elastiche e frammenti di tessuto polmonale. 

2 a infissione (30 dicembre). Nel materiale estratto dal polmone qualche raro diplococco cap- 
sulato, numerosi cocchi, molti raccolti a racemo. 

Le colture piatte in gelosio (capsula Petri) svilupparono una sola specie di colonie, quelle 
dello stafilococco piogeno aureo, il cui potere piogeno si mostrò abbastanza attivo. 

Le colture in gelatina si comportarono ugualmente a quelle in gelosio. 

Intanto il tipo della febbre erasi fatto remittente e l’ammalato presentava aspetto assai de¬ 
presso. Nello sputo del 5 gennaio dopo attente e ripetute ricerche mi riuscì di ritrovare nell’e- 



screato qualche frammento di fibre elastiche In seguito la dimostrazione di queste riuscì sempre 
più facile. Verso il 18 gennaio principiarono ad essere apprezzabili i segni di una escavazione nel 
lobo polmonale che fu affetto di pneumonite. 

Il paziente ebbe una convalescenza assai lunga e stentata. 

A queste osservazioni cliniche così dettagliate devo aggiungerne altre due (XI-XII). La 
prima, raccolta nella sezione del professor Rossoni, concerne un pneumonico che venne a soc¬ 
combere per una meningite cerebro-spinale. 

L’unica infissione fatta in questo paziente in ottava giornata di malattia, quando, caduta la 
febbre, erano espliciti i fenomeni della risoluzione del focolaio pneumonico, mi fece ottenere dal 
polmone un materiale che nel gelosio sviluppò colonie di diplococchi. Queste, inoculate in un co¬ 
niglio, previ forti fatti locali, indussero la morte per setticoemia salivare in capo a cinque giorni. 
Il paziente venne a presentare i primi fenomeni meningei in 9 a giornata, quando doveva essere 
ritenuto guarito della pneumonite. 

La XII osservazione riguarda un pneumonico, Sala Lancisi, in cui furono praticate due in¬ 
fissioni. La prima in 5 a giornata (soffio bronchiale - febbre alta - sputo rugginoso) ; la seconda 
in 10 a giornata, quando la febbre era caduta da tre dì ed i fenomeni polmonali erano quasi com¬ 
pletamente risolti. 

Il materiale estratto in queste due infissioni sviluppò nel gelosio colonie di diplococchi, che 
fecero perire per setticoemia salivare due conigli. Quelle della prima produssero la morte in 
36 ore, quella della seconda in tre giorni e mezzo. 

Avendo avuto occasione più volte di valermi di pezzi di polmone epatizzato, in tre casi col 
succo tolto dal centro del blocco pneumonitico feci delle inoculazioni in conigli previa sua dilu¬ 
zione in acqua sterilizzata. In un solo ebbi la morte per setticoemia salivare : malauguratamente 
non potei raccogliere qualsia i indicazione clinica sull’andamento della pneumonite e sul giorno 
di morte. In tutti i tre predetti casi trattavasi di epatizzazione grigia. 

Dalle prime osservazioni parmi di poter concludere che nella evoluzione della 
pneumonite arriva un momento in cui l’agente pneumonitogeno perde la capa¬ 
cità di svilupparsi nei terreni nutritizi che sono i più opportuni per riprodurlo. 

Acquistata la nozione di questo fatto che parvemi abbastanza importante, 
non volendo identificare questa incapacità di riprodursi del pneumococco nei 
nostri mezzi artificiali con la perdita della sua virulenza e meno ancora della 
sua vitalità, così indagai queste due. proprietà del pneumococco ritrovantesi 
nello sputo e nel succo polmonale dei pneumonici. Le osservazioni II, IV, 
V, VII, Vili, in talune delle quali l’inoculazione dell’elemento patogeno in 
conigli o piccole cavie aveva provocato la setticoemia salivaie, mostrano come 
la predetta incapacità di riproduzione del diplococco debba essere ritenuta 
quale abolizione della sua virulenza, della sua vitalità : la osservazione IX è 
di ciò esplicita conferma. 

Mi piace affermare che ogniqualvolta, dopo pazienti ricerche, rinvenni dei 
pneumococchi nel succo polmonale, li trovai sempre assolutatamente liberi. 
Ciò affermo per togliere la possibilità di ritenere che la mancante virulenza 
del diplococco di Frànkel fosse dovuta alla fagocitosi. 


2 . 
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Il fatto dell’attenuazione dell’agente pneumonitogeno nel periodo terminale 
della pneumonite fu già in parte dimostrato da Netler , 1 che trovò come la 
saliva delle prime settimane della convalescenza della pneumonite riuscisse 
poco o punto virulenta, mentre in seguito si rifaceva tale. Anche il dottor 
Monti 2 di Pavia, in base ad una speciale osservazione, sospettò che entro il 
polmone stesso il microbio possa subire una vera attenuazione. 

Mancava la prova diretta, la conferma definitiva di questa attenuazione, 
della vera perdita di vitalità dell'agente pneumonitogeno entro il polmone : 
dopo quanto esposi, mi è lecito ritenere d’averla data per primo. 

Ciò premesso, dovendo tenere calcolo delle due ultime osservazioni (XI, XII) 
e dei risultati di una delle ricerche fatte sul polmone epatizzato, sono co¬ 
stretto di asserire come non in ogni caso il pneumococco trovi la sua tomba 
nel focolaio morboso che venne a provocare nel polmone. 

Queste osservazioni però non mi distolgono dalla credenza che l’attenua¬ 
zione o la vera morte del diplococco entro lo stesso polmone sieno il fatto 
più ordinario nella evoluzione del processo pneumonotico, il fatto fisiologico 
nella biologia del microbio pneumonitogeno. Certo, le ricerche da me fatte, 
e che esporrò in seguito, mostrano come nel polmone si costituiscano, nel 
periodo risolutivo della pneumonite, delle condizioni chimiche atte a deter¬ 
minare la morte del microbio in questione. 

Se nelle ulteriori mie ricerche mi accadrà di non sempre constatare i 
fatti suesposti, la predetta mia persuasione rimarrà immutata in me. Come 
già dissi, troppo ristrette sono per ora le nostre cognizioni sulle varie moda¬ 
lità della primitiva virulenza del pneumococco, sì che i processi chimici da 
essa provocati ponno essere vari per grado o per qualità. Le recenti ricerche 
di Vanni e Gabbi, avendo mostrato gravissime le pneumoniti svoltesi que¬ 
st’anno in Firenze, fecero vedere nel micorganismo patogeno (Frànkel) una 
eccezionale virulenza, cui corrispondeva, straordinaria frequenza di sue loca¬ 
lizzazioni secondarie. Le mie ricerche sulle pneumoniti di quest’anno in Roma 


1 Netter, Du microbe de la pneumonie dans la salive. Compt. 2 des Séances de la 
Soc. de biol., 4 nov. 1887, n. 34. 

2 Monti, Riforma Medica, num 149-50, 1888. Riferendomi a taluni risultati ottenuti 
nelle mie ricerche, i quali mi fecero persuaso che talora è assai vario il comporta¬ 
mento dei conigli verso l’infezione generale da diplococco Frànkel, sino ad avere una 
spontanea immunità verso un virus forte, parmi di poter asserire che il concetto del 
Monti, essenzialmente vero, non riceve ineluttabile conferma dalla sua unica osserva¬ 
zione. 


; 
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mi fecero constatare con una certa frequenza il loro esito in induramento 
cronico. 

Se, oltre il fatto della varia virulenza del diplococco, consideriamo quello, 
tanto variabile, delle speciali condizioni individuali, che possono nei singoli 
casi modificare enormemente la reazione dell’organo colpito verso l’agente mor- 
bigeno, comprendiamo come facili possano essere le eccezioni alla regola che 
io vorrei stabilire nella biologia del pneumococco in relazione alla evoluzione 
del processo polmonitico. 

Sui due predetti elementi, varia virulenza dell’agente infettante, varie con¬ 
dizioni dell’organismo infetto, si basa il ricco quadro degli ectipi nella pneu- 
monite. Appunto in questi si potrà trovare come il microbio pneumonitogeno 
non subisca attenuazione alcuna e meno ancora la morte nel polmone che rese 
epatizzato. 

II. 

Accertati i fatti suesposti, preparai dei terreni di coltura sostituendo al¬ 
l’ordinaria carne di bue il polmone di individui morti per pneumonite. 

I CADAVERE. — Pneumonite crupale allo stadio d’epatizzazione grigia : il polmone era in uno 
stato di estesa infiltrazione purulenta. Ottenuti dei gelosi dal polmone sano ed epatizzato di questo 
cadavere, infisse in essi delle colture virulenti (l a , 2 a generazione) ed attenuate (20 a a 32 a gene¬ 
razione), lasciati in stufa a 38°, trovai che restarono sterili i gelosi dal polmone sano, mentre 
sviluppavano quelli dall’epatizzato. 

II CADAVERE. — Di fronte a risultati tanto strani, temendo di essere incorso in qualche er¬ 
rore durante la lunga preparazione dei gelosi, ripetei le ricerche, valendomi del cadavere di un 
individuo morto per pneumonite in 9 a giornata. Il polmone con epatizzazione grigia presentava 
uno stato di infiltrazione purulenta assai meno cospicua che nel caso precedente. 

Anche in questo caso trovai che il gelosio dal polmone sano ostacola od impedisce lo sviluppo 
del pneumococco a norma del grado di sua virulenza : quanto più giovane la generazione, dalla 5 a 
sino al sangue di animali morti per setticoemia salivare, lo sviluppo è minimo ed assai ritardato, 
riesce sempre più insignificante quanto più vecchia le generazione. 

Nel gelosio dal polmone epatizzato lo sviluppo è abbastanza rapido ed evidente, sempre meno 
che nel gelosio controllo da carne di bue. 

Aggiungo come, temendo che la sterilità più o meno completa del ge¬ 
losio dal polmone non epatizzato dipendesse dalla sua scarsezza in sostanze 
proteiche, preparai dei gelosi con polmoni di bue, di vitello, dai quali ap¬ 
posta spremevo il poco sangue che contenevano. Trovai che questi gelosi si 
prestavano bene per lo sviluppo del pneumococco. 
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III CADAVERE. — Pneumonite lobare destra allo stadio di epatizzazione rossa - morte in 
7 a giornata per grande versamento pleurico sinistro, siero fibrinoso. Da questo cadavere pre- 
parai : 

I. gelosio dal polmone epatizzato ; 

II. » » edematoso, attorno il focolaio pneumonico ; 

III. » » sano ; 

IV. » dai muscoli pettorali. 

Ebbi abbastanza rigoglioso e rapido sviluppo del pneumococco, virulento 
ed attenuato, in questi quattro gelosi, quasi del tutto eguale per ciascuno 
di essi. 

Volendo indagare se i gelosi del primo e secondo cadavere, sopratutto 
quelli avuti dai polmone sano, ostacolassero lo sviluppo di altri microrga¬ 
nismi, mi valsi di quelli che si sanno capaci di piantarsi nel polmone epa- 

f • . ! ' j ] Éf . 4 ‘ * *' É * 

Uzzato. 

Le infissioni con colture di stafilococco piogeno aureo, di streptococco 
della suppurazione mi mostrarono ugualmente assai rigoglioso lo sviluppo 
loro nelle due specie di gelosi avuti dai due primi cadaveri: identico risullato 
ebbi nei quattro gelosi del III cadavere. Lo sviluppo in tutti questi gelosi fu 
pressoché uguale a quello ottenuto nel gelosio di controllo cioè da carne di bue. 

I risultati inattesi avuti in questa serie di mie ricerche qui mi impon¬ 
gono delle considerazioni per interpretarli, ove ciò sia possibile. 

Ad accingermi a queste indagini mi fu di sprone il desiderio di ricer¬ 
care, in relazione al fatto della elaborazione di una toxina da parte del pneu¬ 
mococco, come venne dimostrato dal nostro Maragliano, se questa non ostaco¬ 
lasse lo sviluppo del microbio infìsso in un terreno in cui essa fosse con¬ 
tenuta. 

I risultati miei, giudicati a prima vista, sembrerebbero essere nella più 
esplicita contraddizione. Il mio ragionamento su tale proposito era così con¬ 
cepito: elaborando il pneumococco una toxina, questa dovrà essere conte¬ 
nuta in grande prevalenza nel polmone malato e quindi nel gelosio da esso 
ottenuto. Ora, se è vera l’asserzione che Pincapacità che i terreni nutritizi, 
i quali già svilupparono un dato microrganismo, offrono per un nuovo svi¬ 
luppo dello stesso microbio dipende dal fatto della presenza in detto terreno 
di una toxina, espressione del ricambio organico del microbio, io ritenevo 
di trovare sterilità o poca capacità di sviluppo sopratutto nel gelosio avuto 
dal polmone malato. 

Invece ebbi l’opposto. Però, tutta la contraddizione dei miei risultati è 
soltanto apparente. 
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Intanto, siccome nella preparazione dei detti gelosi mi attenni sempre 
alle stesse regole, il fatto della assoluta o quasi sterilità del gelosio col polmone 
sano dei due primi cadaveri mostra che nel vivente si produsse un principio 
deleterio alla vitalità del pneumococco. 

La ragione per la quale tale principio venne a mancare nel gelosio otte¬ 
nuto nel primo e secondo cadavere dal polmone epatizzato, in cui indub¬ 
biamente deve essere stato elaborato, parrai di poterla interpretare, con la 
maggiore probabilità, nel seguente modo. 

11 polmone epatizzato è in preda ad un attivo processo di degenerazione 
grassa delfessudato endoalveolare. Nei maneggi fatti per la preparazione del 
gelosio, essendo il succo del polmone alquanto acido, si potè sciogliere la 
base alcaloidea nel grasso, e questo venne trattenuto nel filtro. Così si com¬ 
prende come il liquido della macerazione acquosa del polmone epatizzato fina¬ 
mente spappolato, dopo la filtrazione del quale, coll’aggiunta di sale, pep- 
tone, gelatina, agar-agar, carbonato sodico, ottenni il gelosio, terminasse con 
non avere più la toxina. Questa invece, contenuta nel sangue del polmone sano, 
cui indubbiamente arrivò dal blocco pneumonitico, passava nell’acqua e quindi 
nel gelosio, cui impartiva la proprietà di ostacolare od impedire lo sviluppo 
del pneumococco. 1 

Per il terzo cadavere (epatizzazione rossa - morte per l’abbondante essu¬ 
dato pleurico) si potrebbe ritenere che nel vivente non ebbe luogo nel foco¬ 
laio pneumonico la produzione di detto principio tossico. 

La sua elaborazione spetta alle ultime fasi del processo pneumonico o 
si estrinseca sotto particolari condizioni di virulenza del pneumococco? 

Le mie ricerche poi dimostrano una cosa in massimo accordo coi , fatti 
clinici. Nel polmone epatizzato la toxina e, come si vedrà per le ricerche 
che esporrò in seguito, l’aumentato grado di acidità, non impediscono che 
si innestino e vegetino rigogliosamente lo stafilococco piogeno aureo e lo strep¬ 
tococco della suppurazione. 

III. 

Nel preparare i gelosi dal polmone sano ed epatizzato, nell’atto di ana¬ 
lizzare la reazione dei liquidi, m’avvidi come quello ottenuto dal polmone 


1 Mi riserbo di confermare con speciali indagini chimiche f interpretazione da me 
offerta per gli strani risultati da me ottenuti. Mi compiaccio assai nell’aflermare che il 
chiarissimo prof. Spica di Padova la ritiene come la più verosimile. 
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epatizzato manifestasse colla carta di tornasole una reazione evidentemente 
più acida dell’altro dal polmone sano. Praticai delle misure acidimetriche 
comparative, mettendomi in condizioni perfettamente identiche per i due li¬ 
quidi ottenuti dai due polmoni. 

Yalendomi per indicatore della fenolftaleina, trovai per il primo cadavere ( 1 polmone - 3 acqua) 

N 

epatizzato per 3 cc. k. — 0,83 cc. 


sano 


» 0,5 * 


Per il secondo cadavere (1 polmone - 3 acqua) 


N 


epatizzato per 3 cc. k. — 0,65 cc. 


sano 


» 0,42 » 


Per il terzo cadavere (1 polmone - 1 acqua) 


N 


epatizzato (rosso) per 5 cc. k. — 0,65 cc. 


edematoso 

sano 


» 

» 


» 

» 


» 0,47 » 
» 0,47 » 


In altre tre ricerche di questo genere ebbi costante il fatto di una mag¬ 
giore acidità del succo ottenuto dal polmone epatizzato, finamente spappo¬ 
lato e diluito con uguale o doppia quantità di acqua, sempre più evidente 
quanto più l’epatizzazione era allo stadio grigio. 

Considerando attentamente questi risultati, volli tentare una serie di ri¬ 
cerche per vedere se avessi potuto metterli in relazione al fatto da me tro¬ 
vato ; quello cioè della morte del pneumococco nel polmone. 

Tolsi a dei gelosi, preparati con carne di bue, il lieve loro grado di 
alcalinità, aggiungendo ad essi, per serie, 1, 2, 4, 7 goccie di una solu¬ 
zione di acido lattico 5 %. 

* * « ' . > » .. * 

N 

Con una goccia per 5 cc. di gelosio k. — 0,9 a 1,3 cc. 1 


» due goccie » » 


Cinque 


» » 


10 
N 

» k. — 1)25 a 1,50 » 
N 

» k. — 3,2 a 3,8 » 


Le infissioni di pneumococco in tali gelosii fecero vedere come già con 


1 Questo vario grado di acidità dipendeva dalla varia grandezza delle goccie. È 
inutile che qui affermi che dopo raggiunta dell’acido lattico sterilizzavo di nuovo i tubi 
di gelosio. 
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una sola goccia di detta soluzione d’acido lattico, che determinava una rea¬ 
zione quasi neutra, apprezzata dall’ordinaria carta di tornasole, bastasse ad 
impedire lo sviluppo del microbio: se questo era virulento (sangue - prima, 
seconda generazione) ottenni in qualche tubo un minimo sviluppo di diplo¬ 
cocchi, i quali mostravano talora di avere perduta la capacità di riprodursi 
negli ordinari gelosi. 

N 

Appena poi il grado di acidità era segnato da k — 1,2 cc. per 5 cc. di 

terreno nutritizio, la sterilità era delle più complete, anche con infissioni di 
sangue virulento. 

In altri gelosii, espressamente preparati, coll’aggiunta ad ogni 6 cc. di 
1, 3, 8 goccie di acido lattico in soluzione assai più tenue della prece¬ 
dente, si ebbe : 


1 goccia per 5 cc. k. — 0,15 cc. 

3 goccie » » » 0,28 » 

5 * » » » 0,65 » 



e constatai che in ciascuno lo sviluppo del pneumococco era evidente, meno 
però in quello con 8 gocce, il quale già reagiva acido alla carta di tornasole. 



Disponendo di una ricca raccolta di colture virulenti ed attenuate di 
pneumococco, nelle quali ad arte ave^o fatto rigogliosamente sviluppare, con 
numerose infissioni, il microbio, le filtrai, le sterilizzai, avendole prima sud¬ 
divise in tre serie, cioè dalla prima alla terza generazione, dalla sesta alla de¬ 
cima, dalla undecima alla quindicesima. 

Fatte delle infissioni di colonie di pneumococco in questi gelosii, ebbi 
risultati del tutto in accordo con quanto suolsi affermare sulla incapacità di 
ulteriore sviluppo di un micorganismo in un terreno nutritivo già usato per 
la coltura di esso. La terza serie di tali gelosii (XI a a XV a generazione) si 
prestava allo sviluppo in minimo modo, più evidente della seconda (VI a a 

X a generaz.) e specialmente della prima quando le infìssioni erano di mate- 

• • * .. 

riale virulento (sangue). 

Indagata la reazione di tali gelosii rinvenni : 


I. serie per 5 cc. k. — 0,9 cc. 


IL 

III. 


6 Va » L2 » 

6 1/2 9 b 06 » 



* 
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Ciò mostra pertanto che, quanto più è vecchia la generazione, tanto più 
scema il potere di acidificazione del terreno nutritizio da parte del pneurno- 
cocco. 

Acquistata la nozione del cambiamento di reazione operato nei gelosii 

* * k '\ ' # >’ ' * * * ’ ■ . c 

dal microbio in questione, cercai di ripristinare la perduta lieve alcalinità 

N 

colla aggiunta della soluzione di k — . 

I risultati di questa prima serie di ricerche furono assolutamente oscuri: 
i gelosii acquistarono ben poco nella proprietà di sviluppare il diplococco. Ciò 
mi parve dovesse attenere al fatto che, stante il cospicuo primo sviluppo, 
il materiale nutritizio poteva ritenersi esautorato. 

In altra serie di ricerche, avendo invece rialcalinizzato, con carbonato so¬ 
dico dei gelosii, ricchissimi di colonie'di diplococchi, prima di filtrarli, avendo 

N 

conservati dei saggi non rialcalinizzati (per 5 cc. k. — 0,75 cc.), questi pure 

llT 

filtrati e sterilizzati, constatai, dopo l’infìssione di colonie di diplococco, 
una evidente differenza di sviluppo tra le due specie di tubi, essendo assai 
più marcata in quelli con gelosio rialcalinizzato, e per quanto più la coltura 
era virulenta. 

Per meglio studiare il predetto cambiamento di reazione feci una larga 
serie di ricerche, valendomi come mezzo nutritivo del brodo che, dopo la 
seminagione, lasciavo in stufa a 38° per un tempo variabile. 

In tutte le mie molteplici indagini constatai sempre, in capo ad un de¬ 
terminato tempo, il cambiamento di reazione e lo trovai più o meno rapido 
a seconda della primitiva alcalinità del brodo usato e della virulenza del 
materiale seminato. La rapidità è in ragione inversa della alcalinità, in ra¬ 
gione diretta della virulenza. 

Durante queste ricerche trovai, in accordo con quanto venne riscontrato 
da altri, che arriva un istante in cui il brodo diventa sterile, dimorando 
nella stufa a 38°. Siccome attuavo le mie ricerche su parecchi tubi nei 
quali contenevasi uguale quantità di brodo, in cui seminavo, in una stessa 
ora, uguale (presso a poco) quantità di colonie di pneumococchi, così potevo 
seguire giorno per giorno il cambiamento di reazione. 

Quando il brodo, dopo la permanenza in stufa per 5-6 giorni, aveva 

N 

per 6 cc. k. — 0,6-0,8, cc. mostrava ancora vitali i pneumococchi, capaci di 

N 

riprodursi quando infissi nel gelosio. Con k. 0,8 cc. lo sviluppo era assai 
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scarso. In altra serie di ricerche mi si mostrarono sterili, in capo a 12 giorni 
di permanenza in stufa, dei brodi con il predetto titolo. Dirò che i primi 
gradi di acidità si raggiungono rapidamente: in 3-4 giorni si arriva per 5 cc. 

N 

di brodo a k. —0,5-0,6 cc. : i gradi superiori di detta acidità tardano in* 

N 

vece assai a mettersi in scena, e sono appunto que’ gradi, k. 0,9-1,0 cc., 

che significano la morte del pneumococco. 

N 

Quando nel brodo si costituiva per 6 cc. la reazione di k. — 0,9-1,0, 

inoculato nel coniglio non produceva in questo alcun fenomeno: ebbi talora 

N 

ad osservare, avendo il brodo il titolo di k. ^ 0,85, miti fenomeni locali. 

Nel sedimento di questi brodi oltre ad un detrito constatavo numerosi 
diplococchi, taluni dei quali raccolti in catena. Con una lunga permanenza 
di tali - brodi nella stufa il sedimento terminava coll’essere rappresentato da 
un detrito granuloso amorfo. 

L’attività della produzione della acidità, come già dissi, mi si mostrò 
in ragione diretta della virulenza del materiale seminato : in ragione inversa 
di questa trovai il risentimento del diplococco verso l’acidità. 

Così appunto trovai che, seminando del sangue di coniglio morto per 
setticoemia salivare in due tubi con uguale quantità di brodo, dopo quattro 

N 

giorni di permanenza in stufa esaminatone uno, presentava per 6 cc. k. 09, cc. 

e con questo titolo con infissione in gelosio dava sviluppo abbastanza evi- 

N 

dente : l’altro tubo dopo 15 dì presentava per 6 cc. k. y^ 1,3 cc. e riuscì del 

tutto inoffensivo, quando inoculato in un coniglio. 

Seminando in due quantità uguali di brodo diplococchi (dal brodo) di ottava 
generazione e di prima, constatai, dopo identico tempo (20 giorni) di dimora 

N N 

nella stufa a 38° per il primo (6 cc. k. ^ 0,85 cc. per il secondo (6 cc.) k. y^ 1,2 cc. 

Tutti due questi brodi, inoculati in due conigli, non produssero fenomeno alcuno. 

Con ripetute ricerche mi convinsi della precisione dei risultati suesposti. 
E potei arrivare a tale esattezza di conclusioni che, conoscendo il grado 
della virulenza del diplococco seminato nel brodo, senza conoscere la durata 
del suo soggiorno in stufa, dalla valutazione della acidità di detto brodo, po¬ 
tevo stabilire se il microbio avesse potuto proliferare nel gelosio ed indurre 
fenomeni patologici. 

3. 
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Come cifra media della acidità atta a distruggere ogni vitalità del diplo- 
cocco potei stabilire per 6 cc. di brodo k. ^ 1,0 cc.: con k. ^ 0,3-0,7 cc. 

il suo potere patogeno resta molto attenuato, sì che, inoculato nel coniglio, 

prevalgono i fatti locali, ed i generali, se si mettono in scena, sono assai 
tardivi. 

Ora se collego questi fatti con quelli che risultano dalle mie ricerche 
sui terreni artificialmente acidi, emerge il loro completo accordo. Il diplo¬ 
cocco, anche virulentissimo, muore se infìsso in un terreno in cui 1’ a- 

cidità (per acido lattico) supera per 6 cc. k. ~ 1,0 cc. : il brodo e gli altri 

terreni nei quali, per puro effetto dello sviluppo del diplococco, si invertì la 

reazione, determinano la morte del microbio quando la loro acidità supera 
« , N 

per 6 cc. k. ^ 1,0 cc. 

Quando eseguivo queste ricerche non conoscevo affatto quelle di Siro- 
tinin 1 che mostrano come la difficoltà che talora si incontra a far svilup¬ 
pare di nuovo un microbio in un ambiente nel quale aveva vissuto tiene 
in parte all’eccesso di acido o di alcali prodotto dalla prima coltura. Questo 
io venni a dimostrare per primo per il microbio pneumonitogeno. La produ¬ 
zione di principii acidi da parte di speciali microrganismi è un fatto abba¬ 
stanza noto: venne constatato dal Brieger 2 per il pneumobacillo di Fried- 
lànder, che è capace di sviluppare acido acetico quando sia fatto vegetare 
in soluzioni di glucosio e di creatina. Anche il Bonome 3 trovò facidifica- 

zione dei terreni nutritizi nei quali aveva fatto sviluppare il suo pseudo-di¬ 
plococco pneumonico. 

Riassumendo i fatti da me trovati, risulta : 

»* %• i 9 1 , j ^ 1 » * 

1° Il pneumococco (Frànkel) produce acidità nei terreni nei quali ri¬ 
gogliosamente si sviluppò, e, quando questa raggiunge un determinato grado, 
soccombe. 

2° Nei terreni nutritizi (gelosio), quando si impartisce ad essi quel 
minimo grado di acidità che, sviluppatosi nel brodo per effetto del diplo- 
coccq, a questo riesce letale, resta sterile finfìssione anche di materiale viru¬ 
lento (sangue). In questi terreni il microbio soccombe. 


* Riportate negli Annali di Pasteur. N. 9, 1888. 

2 Brieger, TJeber Spaltungsprod. der Bacterien. Zeits.furPhysiol. Chemie9, Bd., pag. 1. 

3 Bonome, Pleuro-pericardite e meningite, etc., prodotte da un microrganismo simile 
al diplococco pneumonico . Rivista Clinica, 1888, punt. 4. 
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3° Nel polmone epatizzato si costituisce un ambiente che, rispettiva¬ 
mente al sano, ha un grado di acidità maggiore, il quale aumenta man 
mano che si avvia alla epatizzazione grigia, si che viene ad essere quasi 
equipollente per reazione al brodo di cui l’acidità spense la vita del diplo¬ 
cocco. 1 

Ora, collegando questi tre fatti, essendo assodato dalle mie ricerche, al¬ 
meno per i casi da me indagati, che nel focolaio pneumonico, nell’ ultima 
fase del processo, trovansi i diplococchi distrutti nella loro vitalità - senza 
essere vittime dei micro o macrofaghi - domando se si può interpretare con 
tutto ciò la ragione della rapida morte del diplococco nel polmone, la ces¬ 
sazione rapida, nei casi tipici, del quadro generale della peumonite. 

Quando si è nel passaggio dal secondo al terzo stadio, aumentando 2 
l’acidità dell’ambiente in cui vive e si è moltiplicalo il pneumococco, e ciò 
in tanta parte per effetto delle sue proprietà biologiche, siccome poi esso si 
trova da più giorni sotto l’influenza di una temperatura alta, che attenua 
sempre più la sua vitalità (essendo tanto sensibile alle influenze del calore che 
oltrepassa i 39°,5), non basta questo fatto per arrestarlo in modo rapido nella 
sua vitalità, e così far scomparire quasi tutti i fenomeni generali che ad 
esso erano attribuibili per le lesioni da esso provocate nei polmoni? 

Sulla base delle mie ricerche parmi di potere affermare che le esperienze 
in vitro si mostrano in grande accordo colle indagini fatte nei polmonitici 
durante la vita e coi risultati delle indagini chimiche fatte sui polmoni di 
quelli che vennero a soccombere. 

Qui si presenta l’ardua questione della ricerca se, oltre al fattore della 
acidità dell’ambienle, intervenga come coeffìcente o sia anzi unico fattore 
della morte del pneumococco nel polmone la produzione di un principio 
tossico, effetto del ricambio organico del microbio. 

A vero dire le ricerche del Maragliano mostrano che realmente si pro- 


1 Un raffronto esatto tra questi due titoli non è possibile. Faccio qui osservare 
che l’ambiente nell’epatizzato polmone in cui si trova il diplococco deve riuscire an¬ 
cora più acido di quanto risultommi nelle mie ricerche acidimetriche sul succo di tale 
polmone. Nello spremere questo naturalmente col sangue contenuto in esso, veniva ad 
attenuare la reazione dell’essudato fibrinoso endoalveolare. 

2 II tatto che l’essudato endoalveolare e bronchiale può contenere più o mcn > san¬ 
gue spiegherebbe la circostanza delia maggiore durata della vitalità del pneumococco 
nel polmone. Quanto più prevale il sangue, tanto minore riuscirebbe l’acidità dell'am¬ 
biente indotta dal pneumococco e quindi più a lungo ne durerebbe la vitalità. 


duce nel pheumonico un principio di azione cardioparalilica, ma non pro¬ 
vano che questo principio riesca deleterio allo stesso pneumococco. Però, 
poiché i gelosii, che erano alcalini, dei due miei primi cadaveri (polmone 
sano) rimasero sterili dopo Pinfissione anche di colture virulente, si deve 
ammettere che in essi si conteneva un principio d’azione letale per il diplo¬ 
cocco. 

Tale principio tossico può essere ritenuto analogo a quello trovato dal 
Maragliano nel sangue dei suoi pneumonici? 

Faccio noto intanto che, avendo preparato quattro volte dei gelosii, so¬ 
stituendo alla carne di bue il cuore ed il sangue dei conigli morti per set¬ 
ticemia salivare, constatai che si prestavano bene allo sviluppo del pneumo¬ 
cocco, anche attenuatissimo (37 a gener.) Esisteva una differenza di sviluppo 
col gelosio di controllo (da carne di bue), ma era modièa, e certo^dovuta al 
poco valore nutritivo del materiale tolto dai cadaveri dei conigli. Tenendo ora 
calcolo di questi risultati, a negare che l’attenuazione o la morte del diplo¬ 
cocco nel polmone sia dovuta alla elaborazione di un principio tossico, pro¬ 
dotto dal ricambio organico del microbio stesso, parmi di patere avanzare 
i seguenti argomenti : ’ 

4° Nel terzo cadavere, i cui polmoni mi servirono per la preparazione 
dei gelosii, sebbene la pneumonite fosse in 8* giornata, anche il gelosio dal 
polmone sano sviluppò il pneumococco. 

2° Le colture vecchie ricchissime di pneumococco, filtrate e sterilizzate, 
si mostrarono incapaci di far vegetare il pneumococco perchè aventi una 

N 

reazione acida, che arrivava a quel limite (per 5 cc. k. — 0,9 cc. o più; il 

quale fa perire anche colonie virulenti. 

3° La rialcalinizzazione di tali culture ridonò ad esse, sebbene in modico 
grado, il potere di sviluppare il microbio. 

4° Se questo potere non fu evidente, ciò in massima parte dovette di¬ 
pendere (sopratutto riferendomi alle mie ricerche ed al metodo da me usato 
per avere rigoglioso e diffuso sviluppo del microbio) dal fatto che i rispet¬ 
tivi gelosii erano depauperati di materiale nutritizio. 

5° Le iniezioni nei conigli di abbondantissimo materiale ricavato 1 dal 
polmone epatizzato e sano del primo e secondo cadavere non mi fecero ap¬ 
prezzare fenomeno alcuno degno di nota, da parte del cuore. Così avvenne 


1 V. esp. successive. 
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del pari per l’iniezione di rilevante quantità di colture in brodo e gelosio, 
sterilizzate, dopo che aveva ottenuto in esse il massimo sviluppo del microbio. 

Ora, se metto in raffronto tutti i fatti che derivano dalle mie ricerche, 
parmi si potrebbe ritenere che alla elaborazione di un principio acido da parte 
del pneumococco si potrebbe riferire la sua attenuazione o morte che ha luogó 
nel polmone epatizzato. 

La elaborazione del principio tossico alla vitalità del microbio (primo e 
secondo cadavere) spetta a sua speciale virulenza? 

Onde seguire nei vari periodi della pnenmonite lo svolgersi ed il pro¬ 
gressivo aumento dell’acidità ueH’ambiente intralveolare, tentai di indurre la 
pneumonite in due robusti montoni colla inoculazione intrapolmonale di una 
coltura di pneumococchi in brodo.' 

Causa la poca virulenza del materiale che era allora a mia disposizione 
non ebbi alcun risultato. 

In un montone ucciso quattro giorni dopo l’inoculazione, rinvenni nel sito 
in cui infissi l’ago, un piccolo nodo congesto, nel cui succo non mi fu dato 
di trovare diplococchi. Il secondo montone inoculato non presentò fenomeno 
alcuno, sì, che reputai inutile sacrificarlo. 


V. 


Per non parere troppo esclusivista nelle mie conclusioni, dissi già che un altro 
fattore può essere iuvocato per interpretare la morte del diplococco del pol¬ 
mone, cioè l’alto calore febbrile del polmonitico. Gli studii del Frankel rela¬ 
tivi alla influenza delle temperature superiori ai 39°,S sulla vitalità del mi¬ 
crobio della polmonite ci impongono di considerare attentamente anche que¬ 
sto fattore. E poiché non ogni caso di pneumonite ha uguali iperpiressie e poi¬ 
ché, come già risulta dalle mie ricerche, non sempre uguale è il potere ossi¬ 
dante del microbio e la derivante acidità dell’ambmnte intralveolare in cui 
prolifera, così si comprende come in taluni casi il diplococco possa restare 
soltanto attenuato nel polmone ed anche rimanere virulento, quando la pneu¬ 
monite abbia percorse tutte le sue fasi. 


1 Inoculai 6 cc. di brodo rimasto in stufa a 38“ 12 ore dopo la seminagione di co¬ 
lonie di quarta generazione. Tale brodo si mostrava straordinariamente ricco di diplo¬ 
cocchi lanceolati-capsulali, molti raccolti in .lunghe catene. 
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Per meglio comprendere i miei fatti e quelli che, in avvenire, da questi 
mi risultassero differenti, volli cercare se un terzo fattore può essere invo¬ 
cato per comprendere i risultali delle indagini da me attuate nei pneumo- 
nitici. 

Riferendomi alle conoscenze anatomo-patologiche del terzo stadio della- 
pneumonite, caratterizzato da rilevante degenerazione grassa dell’essudato, e 
connettendole con le ricerchè di Manfredi 1 relative alla attenuazione esercì- 
tata dal grasso su alcuni microrganismi p.logeni, ne ripetei le esperienze a 
proposito del pneumococco. 

Attenendomi alle regole insegnate dal Manfredi, già coll’aggiunla di due 
goccie di grasso per 6 cc. di gelosio avevo un terreno opaco, che male si 
prestava per lasciarmi riconoscere se lungo l’infissione si era sviluppato il di¬ 
plococco. Ridotti a becco di flauto alcuni tubi di gelosio, aventi 2-4-6*10 goccie 

di grasso (rnajale, burro)— 10 goccie corrispondevano a circa della altezza 

i o 

della colonna di gelosio - seminando sulla superficie colonie di pneumococco 
da brodo, apprezzai un certo sviluppo in tutti i tubi. Causa l’opacità del 
materiale non potei apprezzare l’intensità di tale sviluppo, nè, avendo do¬ 
vuto sospendere tali ricerche, mi fu possibile di ricercare se il microbio ve¬ 
nisse attenuato (ciò che avviene, secondo il Manfredi, pel bacillo del carbon¬ 
chio, pei batterii del barbone dei bufali) dai suo conlatto col grasso. 2 

Pertanto, la considerazione che nei casi di pneumonite da me studiati, pur 
essendo cessata da più giorni la febbre, persistevano i fenomeni della epatiz- 
zazione che passava all’ induramento, sì che era logico ritenere che in essi 
fosse mancata la liquefazione dell’essudato a mezzo della generazione grassa 
di questo, la considerazione che in tali casi trovasi ugualmente morto il di¬ 
plococco mi fa ritenere che la detta degenerazione non sia un elemento in¬ 
dispensabile per l’attenuazione o morte nel polmone del cocco pneumoni- 
togeno. 

VI. 

. ' . ' . . .i * ». ' ... * . . : * ' •’* , > ' ' . - 

Conoscendo le ricerche di Foà e Bordoni-Uffreduzzi 3 sulle inoculazioni 
preventive del meningicocco (pneumococco Frànkel) fatte nei conigli, e le 


1 Manfredi, Atti dei Lincei. - Rendiconti, voi. Ili, serie 4, 1887. 

2 Mi riserbo di riprendere quanto prima questa serie di ricerche. 

3 Archivio per le Scienze mediche, voi. XI, 19. 
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analoghe ricerche di Netter, 1 volli tentare alcune esperienze per vedere se 

mi era possibile di indurre nei conigli l’immunità verso il microbio della 

£ 

pneumonite, valendomi della inoculazione di speciali sostanze chimiche. 

Intorno a questo argomento sappiamo come già sieno numerose le ricer¬ 
che relative ad altri microrganismi, anzi per taluni di essi 2 la questione pare 
definitivamente risoluta. 

Di recente Foà e Bonome, 3 previa inoculazione (intravenosa) di filtrato 
di coltura in brodo di pneumococco, ottennero in un coniglio r immunità 
verso T iniezione sottocutanea di tre goccie di sangue virulento. 

Tenendo calcolo che, come appunto affermano i due chiari autori, sulla 
base deirunica loro sperienza, non è lecito formulare qualsiasi conclusione, 
così volli ripetere queste ricerche ed attuarne altre, usando quale materia 
vaccinatrice il liquido ottenuto dal polmone epatizzato 4 e sano di individui 
morti per pneumonite, analogamente a quel che (com’ ho letto più tardi) 
Roux e Chamberland aveano fatto per la setticoemia. 5 6 . 

Coniglio JL, - Peso 1720 gr. 

I. INIEZIONE SOTTOCUTANEA di brodo ottenuto dal polmone sano del primo cadavere. 6 
28 febbraio 1889, ore 5 p., 38,9 ; alle 5,15 inietto sotto la cute del dorso 2 V 2 cc. di brodo; 
alle 5,35, 37,4 ; alle 6,20, 37,4.5 

IL Iniezione. 

1 marzo. - Resta legato dalle 11 alle 5 3/ 4 e presenta dapprima 38,9 indi 38°; alle 2 3/ 4 

inietto 6 cc. di brodo; alle 3, 37,9; alle 3 V-2» 5 a ^ e 4 i /i> ì a ^ e 5 38,2. 

L’animale non presentò fenomeno alcuno. Questo e tutti gli altri conigli, durante le ricei- 
che, venivano tratto tratto slegati per vedere se presentavano fenomeni relativi alla motilità, 
alla sensibilità. In tutti si studiava ripetutamente lo stato del riflesso pupillare, palpebrale e la 
frequenza del battito cardiaco e del respiro. Siccome non ebbi mai a rilevare fenomeni di qual¬ 
che interesse, così ometto, anche per gli altri conigli, di esporre le risultanze di queste speciali 

ricerche. 

III. Iniezione. 

5 marzo, 10 i/. 2 ant., 38,5; alle 12 con 38,7 inietto 13 cc di brodo; all’ 1 pom., 38,4; alle 
2,40, 39,1 ; alle 4, 38,4; alle 5,20, 38,5 ; alle 6, 37,9; alle 7, 38. 


1 Loc. cit. 

2 Ometto la citazione dei lavori più importanti. Ciò faccio tanto piu volentieri dacché 
Bouchard se ne è già valso per redigere la conclusione dei capitoli 12, 13, 14 del suo 
recente lavoro : Thérapeutique des maladies infectieuses. Paris, 1889. 


3 Foà e Bonome, Sulle inoculazioni preventive. Rivista clinica, 1888, puntata V. 

* Annales Pasteur, I année, n. 12, p. 561. 

5 II brodo venne da me preparato col metodo ordinario, lasciando in macerazione 

per 24 ore una parte di polmone in due di acqua. 

6 I conigli durante le ricerche venivano tenuti legati sul tavolo di Tatin. l/abbas- 
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IV. Iniezione. 

10 marzo , 11 74 ant, 39 ; alle 12 74 inietto 20 cc. di brodo ; alle 1 '/ 2 poni. 38,6 ; alle 3, 38,6 ; 
alle 4 ’/ 4 , §9,3 ; alle 5 7 4 , 39,4; alle 6 l/ 4 , 39,8. 

Avverto cbe nell’attuare V iniezione in tutti i casi mi atteneva alle più scrupolose cautele an¬ 
tisettiche - rasura del pelo, lavatura della cute con sapone al sublimato, ecc. ; adoperavo sirin¬ 
ghe Tursini accuratamente sterilizzate. In tutte le mie ricerche non mi accadde di osservare il 
più piccolo fenomeno locale: dopo morte constatai la perfetta integrità del sito in cui avevo 
fatte le iniezioni. 

Coniglio B. - Peso 1,280 gr. I. Iniezione di succo del polmone sano del primo cada¬ 
vere. 1 

5 marzo, ore 11 ’/ 2 ant., 38; alle 12 7 2 37,8 inietto 8 cc. del liquido ; alle 2 37,5; alle 

5 7 4 , 37,5; alle 6 7 2 , 37,4. 

II. Iniezione. 

8 marzo , 2 pom., 38,5 alle 3 con 38,3 inietto IO cc. di succo; alle 7 */ 4 , 37,4; alle 6, 37,7; 
alle 6 a/ 4f 37 , 2 . 

• * f • - ’ . ‘ ' • •* * **’ 1 • 
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III. Iniezione. 

13 marzo , 11 ant., 38,9 ; alle 12 con 39 inietto 20 cc. di succo ; alle 1 pom., 38,9 ; alle 2, 39,2; 
alle 3, 89; alle 5, 38,7; alle 6 39,3; alle 10, 39. 

11 17 maggio iniettai in questi due conigli 3 cc. di brodo lasciato in stufa a 38° due giorni, 
in cui avevo fatta larga seminagione di colonie (seconda generazione) di diplococchi ottenuti dal 
sangue di una cavia morta per setticoemia salivare in seguito ad inoculazione di sputo pneumo- 

N 

nico. Il brodo aveva per 6 cc. k. — 0,75 cc. 

Coniglio J. 

y 

19 marzo. - E vivace. Sul sito di inoculazione esiste un nodo alquanto molle. 

20 marzo. - È meno vivace : l'induramento è largo più d’un tallero, è assai compatto. 

Alle 2 pom. 40,9. 

22 marzó. - Mori alla mattina. 

Reperto. - Cospicuo edema a tutta la parete inferiore e laterale destra dell’addome : sul sito 
della inoculazione essudato fibrinoso compatto che si diffonde lontanamente a filoni. In questo e 

• » f * «I * * t * - / * ' • * 1 ' 1 1 V ' 

nel succo delle parti edematose numerosissimi diplococchi lancoolati-capsulati. ,, 

Cuore turgido: milza grande, violacea: nel sangue del cuore diplococchi molto meno nume¬ 
rosi che nel succo della milza. 

Coniglio B. 

19 marzo. - L’animale è vivace : sul sito delle iniezioni esiste un nodo compatto, grosso circa 
1 c., grande quasi come un tallero. 


samento della temperatura dovuto alla immobilità cui erano condannati, talora, in ap¬ 
posite ricerche, mi si mostrò seguito da rialzo. 

1 Ridotto in minuti frustoli un pezzo di detto polmone Io pestai con il doppio di' 
acqua, indi, previa filtrazione, sterilizzai in modo discontinuo a 58° il liquido ottenuto. 
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20 marzo'. - E meno vivace : i fatti locali si sono diffusi a tutta la parete dell’addome. 

Ore 3 pom., 40. 

21. - Morì alle 1 pom. 

Reperto. - Edema, essudato interstiziale fibrinoso diffuso a tutta la coscia sinistra e pa¬ 
reti dell’addòme. Il succo che se ne ricava è ricchissimo di diplococchi laneeolati-capsulati. 

Peritonite, mediastinite siero-fibrinosa. Nel sangue del cuore numerosi diplococchi. Polmoni 
con piccoli infarti. Milza ingrandita, il cui succo è carico di diplococchi. 

Coniglio C, - Peso 1,460 gr. 

Iniezione di brodo 1 dal polmone sano del secondo cadavere. 

I. Iniezione. 

2 marzo , ore 11 ant., 38,3; 11 l/. ? iniezione di 3 cc. di brodo; alle 12, 38,5; all’1 p., 38,8; 
(iniez. 4 cc.) alle 2 y^, 29,2 ; (iniez. 5 cc.) alle 3,20, 39; alle 4, 39,3; alle 4 3 / 4 , 39,7; alle 5 y 2 , 
39,7; alle 6, 39,5; alle 7, 40,5. 

Durante questa ricerca il coniglio stette sempre legato. Sciolto qualche volta per l’esplora¬ 
zione della sua motilità, soltanto verso le 4 pom. si mostrò un poco apatico. 

3 marzo , ore 2 pom., 39. 

II. Iniezione. 

6 marzo , ore 11,30, 39,2; all’1,30 pom., 39,3, 23 cc. di brodo; alle 2, 39,5; alle 3, 39,4; 

alle 3 39^5, 18 cc. di brodo; alle 5, 39,3; alle 6,30, 39,5. 

7 marzo , dalle 3 alle 6 pom , 39,3-39,5. 

III. Iniezione. 

9 marzo , alle ore 10, 39,2; all’ 1,30, 39,5, 38 cc. di brodo; alle 2,15, 39,4; alle 3 3/ 4) 39,8 ; 
alle 5, 40; alle 6, 40,5; alle 7, 40,5. 

Visitato alle 9 pom., l’animale, rimesso in gabbia alle 7 pom., presentò 41,3 ; lo si trovò vi¬ 
vace e che aveva mangiato. 

IV. Iniezione. 

16 marzo , ore 10,30, 39,1, 42 cc. di brodo; alle 12,30, 39; alle 2,15, 39,6; alle 4 3/ 4 , 39,8 ; 
alle 5,30,'40; alle 6,30, 39,8 ; alle 7,15, 39,6. 

V. Iniezione. 

23 marzo. - 36 cc. di brodo : non tenni calcolo delle temperature. 

Coniglio M9. - Peso 1650 gr. 

Iniezione di colture di pneumococco sterilizzate. 

, / • y ' . * 1 

I. Iniezione. 

4 marzo, ore 10 »/* 38,3; alle 11,15, 37,7 ; alle 12,15, 37,7; alle 12,30 inietto 10 cc. di col- 


1 Preparato come quello del cadavere primo, 
4. 
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ture 1 sterilizzate col vapore d’acqua; alle 12 $/ 4 , 37,6; all’ 1,30, 37,8 ; alle 2, 37; alle 3, 38,3; 
alle 4, 38,4 ; alle 5, 39,1 ; alle 7, 39. 


II. Iniezione . 

8 marzo. - La coltura in gelosio era di seconda generazione e venne usata, essendo abbon¬ 
dantissima, dopo 56 ore di permanenza in stufa : la sterilizzai a 58» per un’ora ; alle ore 1 pom., 
33,4 ; alle 2,15, 87,7; alle 2,30, 8 cc. di gelosio; alle 3, 38; alle 5, 38,2; alle 6, 38,3; alle 7, 38,8; 
alle 9, 39,8. ' 


Il 9 marzo alle 12, 39,2; alle 1 pom., 39,8. 


III. Iniezione. 

12 marzo. - Iniettai questa volta del brodo seminato con sangue ricchissimo di diplococchi e 
lasciato in stufa a 38 per tre di ; lo sterilizzai per un’ora a 60. 

Alle ore 10 ant., 39,1 ; alle 11 3/ 4 , 3,75, 27 cc. di brodo; alle 12,15, 37,5; all’ 1 pom., 37,8; 
alle 2 3 / 4 , 38, altri 38 cc. di brodo; alle 3, 38; alle 5, 38,2; alle 6, 39; alle 7, 38,9; alle 9, 40,6. 

Il coniglio non presentò mai fenomeno speciale: messo in gabbia,alle 7, si mise a mangiare 
con voracità. 


13 marzoy ore 1 poni., 39,2. • 

1: 4 » 1 . , / * ' » * ’ * * ,#•** . ’• * 

IY. Iniezione. 

16 marzo. - Colture in gelosio (prima a seconda generazione) rimaste in stufa 9 giorni: ste¬ 
rilizzate a 100. t 

Alle 10 ant., 37,9; alle 11,30, 25 cc. di gelosio; alle 12,30, 38,6 ; alle 3, 39,8; alle 5, 40,6; 
alle 6 , 40,5; alle 7, 40,8. , 

Y. Iniezione. 

23 marzo , 23 cc. di gelosio cui infissi sangue di piccola cavia ricchissimo di diplococchi ri¬ 
masto 4 dì in stufa a 38°: lo sterilizzai a 100. 


Coniglio SS, - Peso 1350 gr. 

Iniezione di brodo ottenuto dal polmone epatizzato del secondo cadavere. 

I. Iniezione. 

7 marzo. - All’ 1 pom., 37,6; alle 2, 37,5, 38 cc. di brodo; alle 3, 36,6, tremori diffusi; sta 
accovacciato ; riflessi palpebrali poco pronti. Tolto dal tavolo di Todin e lasciato libero, cammina 
abbastanza spedito; alle 4, 37,5; alle 6, 37,8; alle 7, 37,5. 

II. Iniezione. 

10 marzo. Alle 12, 38,2; alle 12,30, 37 cc. di brodo; all’ 1 pom., 38; alle 2, 38; alle 3, 38,3; 
alle 4, 38,7; alle 6, 38,3; alle 7, 38,4. 


1 Era mia cura di ottenere il massimo sviluppo del microbio facendo parecchie in- 
fìssioni nel gelosio ed agitando questo appena tolto dalla stufa quando lungo le infis- 
sioni si erano sviluppale le colonie, allo scopo di diffonderle in tutta la massa. Indi 
rimettevo i tubi nella stufa per più giorni. * 
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III. Iniezióne. 

13 marzo, ore 1,80 poni. 38,3 ; alle 2,10 37,5, 55 cc. di brodo; alle 4, 37,8; alle 6, 38,2; alle 
7, 38,5 ; alle 9, 40,5. 

14 marzo , ore 2 pom. 38.8. 

IV. Iniezione. 

19 marzo , ore 12 merid., 38,4, 42 cc. di brodo ; alle 3 pom , 38,8 ; alle 7, 38,9. 

Il 26 maggio alle 4 pom, inoculo sotto la cute della coscia sinistra a questi tre conigli ( C,D,E) 
e ad un quarto (F), cui in passato non era stata fatta qualsiasi iniezione, 2 cc. di brodo semi¬ 
nato con diplococchi di seconda generazione II brodo, che prima reagiva bene alla fenoftaleina, 

N 

dopo lasciato in stufa a 38° por 19 ore, diede per 5 cc. k. — 0,3 cc. 

i 

Coniglio C, - 27 marzo. E vivace, presenta un nodo molle sul sito dell’ iniezione. - 29. 
Sta tranquillo: il nodo si è fatto assai duro ed è grande quanto un tallero : presenta 41,8 alle 
ore 3 pom. - 30. Assai abbattuto. Morì alle 5 ant. del 31. 

Reperto. - 1 Chiazza grossa 1 cc. di essudato nel sito della iniezione : edema e congestione 
diffusa a tutta la cute del treno posteriore e parete dell’addome. Peritonite siero-fibrinosa, me- 
diastinite. Polmoni normali, nel sangue del cuore numerosissimi diplococchi lanceolati-capsulati, 
milza grossa, violacea. 

Coniglio JD. - 28 marzo. - E poco vivace. Sul sito della iniezione si è costituito un in¬ 
duramento compatto, grande quanto un tallero : ore 2 pom., 39,7. 

Nei dì successivi l’animale stette assai apatico, mangiando molto poco. 

6 aprile. - L’induramento locale ha compattezza meno lignea. Facendo delle infissioni in ge¬ 
losio dal sangue, tolto dall’orecchio, non ebbi sviluppo alcuno : l’esame del sangue non mi lasciò 
constatare diplococchi. 

8 aprile. •- Il coniglio è vivace, mangia con appetito. In seguito il nodo andò del tuttq risol¬ 
vendosi. Possiedo ancora l’animale (30 maggio) in perfetto stato di salute. 

Coniglio JE. - 28 marzo. - È alquanto apatico. Sul sito della iniezione si è costituito un 
nodo compatto largo quanto un tallero. Alle 2 pom., 41,5. 

Fu trovato morto alla mattina del 30. 

Nel sito della iniezione essudato compatto con iniezione ed edema che si diffondono a tutta 
la cute del treno posteriore e dell’addome. Nel sangue del cuore numerosissimi diplococchi lan- 
ceolati-capsulati. 

Milza ingrossata, di colore rosso cupo. 

.«k | f •*- I ^ 

Coniglio JP. - Controllo. 

28 marzo. - Localmente si è costituito un nodo compatto grande come circa un tallero. 

Mangia poco: alle 2 pom, 41,7. 

1 aprile. - Sempre apatico. Edema compatto, diffuso a tutta la coscia destra e parete late¬ 
rale corrispondente dell’addome : ore 3 pom., 38,4. 

6 aprile. - Persiste l’edema : l’animale mangia qualche po’ di foglie di cavoli. È sempre al¬ 
quanto inerte : è molto dimagrito. 


In seguito i fatti locali andarono scomparendo : l’animale riprese vigoria e vivacità. Al 1 0 mag¬ 
gio i fenomeni locali del tutto scomparsi. 

Possiedo ancora in oggi (30 maggio) l’animale che si trova in ottimo stato di salute. 

Prima di considerare i risultati delle mie ricerche, sento di dovere dichia¬ 
rare come debbano essere accettati con molta circospezione gli elevamenti 
termici nei conigli, quando si vogliano ritenere espressione di febbre da noi 
indotta con questo o quel mezzo. Sebbene nelle mie esperienze (specialmente 
nei conigli C, D) abbia osservato dei rialzi di temperatura evidenti, tuttavia 
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mi sento dubbioso nel considerarli come rappresentanti di una febbre de¬ 
terminata dalle sostanze da me iniettate. Dalle molte indagini da me fatte 
sulle variazioni termometriche spontanee nei conigli attinsi tale dpbbio. Così 
tajo.ra in ponigli ben portanti ho trovato temperature alte (40,7) che si mantene¬ 
vano più ore, e poi, senza causa apprezzabile, in breve si riducevano a 38, 38,5. 
Hp. ben ragione di insistere su questo fatto, dacché vedo che di recente il 
Ganrialéia 1 costruisce una nuova teoria della febbre, basando le sue conclu¬ 
sioni su indagini fatte nei conigli, nei quali induceva la febbre mediante 
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iniezioni di colture di speciali microrganismi. Per quanto il lavoro del Ga- 
maléia possa apparire magistrale, esso però non isfugge alla considerazione 
che, mirando a stabilire una nuova teoria della febbre, non fa altro che so¬ 
stituire una incognita con un'altra incognita. Il dire che la febbre è la rea¬ 
zione degli elementi cellulari fagocitari è una bella espressione, la quale 
può essere ritenuta assai fantastica per quanto l’ autore mostri che al mas¬ 
simo della febbre corrisponde il massimo della fagocitosi, per quanto l’au¬ 
tore si sforzi di mostrare che la febbre è indipendente dai prodotti di se r 
erezione dei microbi. 

Se quest’ultimo fatlto fosse vero, le ricerche del Gamaléia distruggereb¬ 
bero quelle di Serafini 2 e di Lucatello. 3 E se il Gamaléia ritiene vera febbre 
i rialzi di temperatura osservati nei suoi conigli, a più giusto diritto saranno 
stati espressione di vera febbre quelli, ben più rilevanti, constatati nei co¬ 
nigli nei quali il materiale pirogeno non poteva essere dato che dai pro¬ 
dotti di ricambio del pneumococco. Ed in tale caso, trattandosi di collure 


1 Gamaléia, Sur la destruction des microbes dans les organismes febbricitante. An~ 
nales de Pasteur , n. 5, 1888. 

2 Sulla etiologia e patologia della pneumonite fibrinosa. Rivista internazionale di 
medicina e chirurgia, 1886, n. 7. 

3 Lucatello, Sulla febbre pneumonica. Lavori dell' istituto di Clinica Medica della 
Università di Genova, 1888, pag. 101. 
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sterilizzate, la fagocitosi non entra affatto nella produzione della febbre ; 
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sicché parmi che le ricerche di Gaiqaléia potessero avere un’altra inter¬ 
pretazione. Pertanto, io ritengo che il punto di partenza di queste esperienze 
si presti assai bene all’equivoco, si che non si possono, senz’altro, accettare 
le conclusioni che trassero da esse i loro autori, e specialmente il Gamaléia. 
Il coniglio dovrebbe essere bandito quando si voglia risolvere l’arduo pro¬ 
blema della genesi della febbre: e mi limito di notare qui che le conclu¬ 
sioni del Gamaléia su questo argomento ricevono un’ampia smentita nel 
campo della ricerca clinica indagando, a mo’ d’esempio, la febbre dei tuber¬ 
colosi, la febbre malarica. 

Non soffermandomi più oltre su tali fatti, non mi resta ora che da met¬ 
tere in rilievo la circostanza della immunità spontanea del coniglio di con¬ 
trollo F. 

A questo fatto ne aggiungo un altro analogo. Occupandomi, assieme al 
sig. Minossi, laureando in Medicina, nel Laboratorio della Clinica del pro¬ 
fessor Baccelli, della pneumonite confusiva, si trovò in una serie di ri¬ 
cerche che di quattro conigli, a tre dei quali vennero fatti speciali traumi 1 
sui polmoni, e poi si inoculò una coltura assai attenuata di pneumococco, 
tre morirono per setticoemia salivare ed uno, quello di controllo, cui non 
venne fatto alcun trauma, scappò alla infezione. 

A questi quattro conigli era stata inoculata Tuguale quantità della stessa 
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coltura in brodo, e contemporaneamente: ebbene, il coniglio di controllo, 
dopo avere presentati evidenti fatti locali, si rifece in breve sano e vivace. 

Tenendo calcolo della immunità spontanea di questi due conigli, parmi 
di dovere accettare con molta circospezione i risultati ottenuti nel coniglio D, 
i quali, ove non avessi avuto il coniglio di controllo F, mi avrebbero fatto 
ritenere possibile nel coniglio una immunità verso il pneumococco per mezzo 
di sostanze chimiche elaborate dal microbio. 

Dalla considerazione di questo fatto emerge evidente la necessità, prima 

« ' ' 'l>. i . 

di concludere in modo sicuro su argomento tanto importante, di ripetere 
su larga scala tutta questa serie di ricerche, estendendole, affinchè abbiano 
un risultato pratico, su varie specie di animali. Tra questi è sopra ogni altro 
preferibile il montone, il quale, secondo afferma Gamaléia, si comporta come 
l’uomo rispettivamente alla infezione da pneumococco: esso infatti ha mas- 


< Infissioni ripetute di un ago nel polmone. - Contusione della parete toracica. • Raf- 
freddamente della stessa senza contusione. 


sima suscettibilità verso l’infezione locale polmonale, previa lesione dell’or¬ 
gano, minima verso la generale. 

Altro risultato impreveduto nelle mie ricerche fa che nulla potè, come 
agente di immunità, il brodo, sterilizzato a 100° ed a 60°, ottenuto dal pol¬ 
mone sano, mentre il gelosio che ebbi da questo si mostrò incapace di svi¬ 
luppare il pneumococco. Se tale incapacità era dovuta ad un principio tossico 
elaboralo nel pneumonico dal pneumococco, era da presumersi che potesse 
salvare dalla infezione i conigli A, B, C. 

9 r' % « t 

Sicché i miei risultati non si accorderebbero con quelli ottenuti da Rqux 
e Chamberland a proposito dell’immunità verso l’edema maligno. 


VII. 


In un’altra serie di ricerche oltenni dei risultati relativi alla biologia 
del pneumococco che mi sembrano abbastanza interessanti sopra tutto in re-* 
lazione alla Igiene. 

Constatai che il disseccamento rapido a 38° del virus pneumonico 1 ne 
annienta ogni potere, sì che le infìssioni fatte con esso in gelosio e le ino¬ 
culazioni in coniglio restano del tutto senza effetto, per questi ùltimi anche 
senza la più piccola manifestazione locale. 

Disseccando il virus alla temperatura della stanza (12-16) in un ambiente 
disidratato coll’acido solforico, la sua attività restava alquanto diminuita; essa 
invece si conservava a lungo integra quando il disseccamento si era effet¬ 
tuato a rilento. 2 I fili di seta contenenti in questo virus, esposti al sole (28°) 
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in breve perdevano ogni potere, talché dovevano essere conservati in per¬ 
fetta oscurità. 

Infiggendo delle colonie di diplococco, molto virulento od attenuato, dal 
brodo in gelosio, e lasciando esposti i tubi al freddo, 3 (luce-oscurità), alla 
temperatura della stanza (luce-oscurità), facendo variare nelle numerossime 
mie ricerche la durata dell’ esposizione, constatai che il potere di sviluppo 


1 Mi valevo di (ìli di seta sterilizzati che impregnavo di sangue d’animali morti per 
setticoemia salivare o di colture in brodo. 

* Lasciavo 10-12 ore i fili di seta in uiia capsula sterilizzata in cui avevo messo e 
spremuto il cuore dell’animale ; poi li stendevo su una lastra per colture piatte e questa 
mettevo in una delle relative campane. 

3 Queste ricerche furono da me eseguite in Roma nel decembre, gennaio e febbraio 
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quando per più tempo si ebbe di notte una temperatura sotto 0. 




delle colonie infìsse, viene più facilmente conservato dal freddo e dalla 
oscurità. Involgevo i tubi con carta annerita per sottrarli alla luce: dopo un 
tempo vario di esposizione mettevo questi e gli altri, nou sottratti alla in¬ 
fluenza della luce, in stufa a 38, e cosi indagavo il differente svfluppo. 

Qui metto termine alla esposizione delle mie ricerche, domandandomi 
se per avventura i risultati che ebbi (capitoli 3-4) non autorizzino a ten¬ 
tare delle sperienze negli animali colla speranza di trarne qualche risultato per 
Ja terapia della pneumonite. Visto che così grande è la suscettibilità del 
pneumococco verso i minimi gradi di acidità, non è da sperarsi che in. 
certe forme di pneumonite, gravi per i fenomeni generali, od in altre in cui 
l’insistenza dei fatti locali costituisce un pericolo per il paziente, non è da 
sperarsi che col mezzo di iniezioni intrapolmonali di una soluzione infini¬ 
tamente debole di acido lattico possa essere soppressa la vitalità del micro¬ 
bio pneumonitogeno ? v 

Avanzo con riserva questa domanda, avendo l’intenzione di iniziare nel 
montone una serie di sperienze fatte con questo obbietto. 

Se mi sarà dato di ottenere qualche evidente risultato applicabile alla 
terapia, avrò il conforto di constatare che le ricerche sopraesposte non co¬ 
stituiscono semplici curiosità scientifiche. 

Certo, la terapia razionale delle infezioni riceverebbe una importantis¬ 
sima applicazione, nuova nel fallo che, nel caso della pneumonite, agli or¬ 
dinari antisettici verrebbe sostituito un mezzo che è lecito ritenere infinita¬ 
mente meno pericoloso di essi. 
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